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Предпосылки к проведению исследования
Радиочастотная катетерная аблация становится 
одним из основных подходов к лечению больных с 
фибрилляцией предсердий (ФП) в случаях выбора так-
тики сохранения синусового ритма. С механической 
точки зрения основная цель аблации при ФП состоит 
в изоляции легочных вен (ИЛВ), т.е. области, в которой 
инициируется развитие аритмии.
Считается, что во время выполнения аблации акти-
вируются механизмы, способствующие развитию вос-
паления, которые влияют на риск развития рецидива 
ФП в ранние сроки после вмешательства. Результаты, 
ранее полученные авторами исследования, свидетель-
ствовали о статистически значимом снижении риска 
развития рецидива ФП в ранние сроки после выпол-
нения аблации за счет применения низкой дозы кол-
хицина в течение 3 мес, что объясняли уменьшением 
концентрации таких провоспалительных биомарке-
ров, как С-реактивный белок (СРБ) и интерлейкин-6 
(ИЛ-6). Однако, несмотря на то что в ходе выполнения 
такого исследования были получены важные данные, 
которые повлияли на тактику противовоспалительной 
терапии в ранние сроки после выполнения аблации 
с целью снижения риска развития рецидива ФП в 
этот период, оставалась неизученной эффективность 
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такого подхода в более отдаленные сроки наблюдения. 
Настоящее РКИ представляет собой запланированное 
продолжение ранее выполненного авторами исследо-
вания. 
Цель исследования
Оценить эффективность применения колхицина 
по сравнению с плацебо на частоту развития рецидива 
ФП после выполнения единственной аблации устья 
легочных вен у больных с пароксизмальной формой 
ФП.
Структура исследования
Многоцентровое рандомизированное двойное сле-
пое плацебо-контролируемое исследование; медиана 
продолжительности наблюдения 448 дней (межквар-
тильный диапазон от 365 до 720 дней).
Больные
В исследование включали больных с ФП, которая 
сопровождалась клиническими проявлениями при 
наличии не менее 2 подтвержденных эпизодов ФП в 
течение предшествующих 12 мес (прекращавшихся 
либо спонтанно в течение 7 дней либо за счет фармако-
логической или электрической кардиоверсии в течение 
менее 48 ч). Кроме того, для включения в исследование 
больных (оШ=1,00 при 95% дИ от 0,88 до 1,14; 
p=0,98). Группы больных статистически значимо 
не различались и по медиане оценки по модифи-
цированной шкале Ранкина.
Через 3 мес в группе вмешательства и группе кон-
троля АГП применяли 84,5% и 75,4% больных соот-
ветственно (p<0,001). уровень АД был статистически 
значимо ниже в группе вмешательства по сравнению с 
группой контроля (p<0,001). через 3 мес наблюдения 
в группе вмешательства и группе контроля умерли 
или имели тяжелую инвалидность 25,2% и 25,3% 
больных соответственно (оШ=0,99 при 95% дИ от 
0,86 до 1,15; p=0,09). через 3 мес такие показатели, 
как медиана оценки по модифицированной шкале 
Ранкина, общая смертность и частота развития 
осложнений сосудистых заболеваний были сход-
ными в обеих группах, но в группе вмешательства 
по сравнению с группой контроля отмечалась 
тенденция к снижению частоты развития повтор-
ного инсульта (оШ=0,65 при 95% дИ от 0,40 до 1,04; 
p=0,07).
Результаты анализа в подгруппах больных с опре-
деленными характеристиками свидетельствовали об 
устойчивости влияния исследуемой терапии на основ-
ной показатель во всех анализируемых подгруппах. 
Через 3 мес ОШ для основного показателя статисти-
чески значимо не различались во всех заранее опре-
деленных подгруппах, за исключением подгруппы, в 
которой больные были разделены в зависимости от 
продолжительности периода между развитием кли-
нических проявлений инсульта и началом терапии. В 
подгруппе больных, у которых АГТ была начата через 
24 ч после развития инсульта или более, снижение АД 
сопровождалось статистически значимым снижением 
основного показателя (ОШ=0,73 при 95% ДИ от 0,55 до 
0,97; p=0,03).
Выводы
у больных с ОИИ снижение АД с помощью АГП по 
сравнению с отсутствием их применения не приводит 
к снижению риска смерти или развития тяжелой инва-
лидности в течение 14 дней после начала терапии или 
до выписки из стационара.
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было необходимо, чтобы хотя бы один подтвержден-
ный эпизод ФП развился на фоне приема антиарит-
мических препаратов, относящихся к Ic и III классам. 
Критерии исключения: возраст старше 80 лет; диаметр 
левого предсердия 50 мм и более (при визуализации 
сердца по длинной оси при парастернальной позиции 
датчика); наличие воспалительного или инфекцион-
ного заболевания в активной фазе, а также активной 
формы рака; диагностированное ранее аутоиммунное 
заболевание; умеренно выраженное или тяжелое нару-
шение функции печени (соответствующее классу В или 
С по классификации Чайлд—Пью); тяжелая почечная 
недостаточность (рассчитанная скорость клубочковой 
фильтрации менее 30 мл/мин на 1,73 м2 поверхности 
тела); неспособность или нежелание соблюдать пред-
писанный режим стандартной терапии или подписать 
информированное согласие.
Вмешательство
Больных распределяли в группу приема колхицина 
по 0,5 мг 2 раза в сутки (группа колхицина) или груп-
пу приема плацебо (группа плацебо) в течение 3 мес, 
начиная с 1-го дня (день выполнения аблации). В ходе 
выполнения исследования не допускалось примене-
ние антиаритмических препаратов, за исключением 
фармакологической кардиоверсии у больных, которые 
обращались в течение первых 3 мес после выполнения 
аблации (т.е. в течение постаблационного периода). 
В соответствии с согласованным мнением экспертов, 
первые 3 мес после вмешательства определялись как 
постаблационный период. Больным, у которых в тече-
ние такого периода развивалась ФП длительностью 
более 24 ч, выполняли фармакологическую или элект-
рическую кардиоверсию. 
Критерии оценки/Клинические исходы
Основной: частота рецидива ФП, развившегося 
после завершения 3-месячного постаблационного 
периода («blanking period»), которая оценивалась по 
данным анализа обо всех больных, наблюдавшихся в 
течение не менее 12 мес после выполнения первой 
аблации. Эпизоды трепетания предсердий или дру-
гие предсердные тахикардии, развивавшиеся за счет 
механизма повторного входа волны (re-entry), также 
оценивали как рецидив ФП (для всех таких исхо-
дов далее будет применяться термин «рецидив ФП). 
Дополнительный показатель: изменения по физичес-
ким и психологическим шкалам качества жизни (КЖ) 
через 3 и 12 мес, которое оценивали с помощью анке-
ты World Health Organization Quality of Life scale (шкалы 
WHOQOL BREF, отражающей физические и психологи-
ческие аспекты КЖ).
Результаты
Из 274 больных, которые были первоначально 
обследованы, в исследование были включены 223 боль-
ных, и у них была выполнена аблация. После заверше-
ния периода наблюдения, медиана продолжительнос-
ти которого достигала около 15 мес, а точнее 448 дней 
(межквартильный диапазон от 365 до 720 дней), для 
анализа были доступны данные о 206 больных. у 
каждого больного в среднем было выполнено 13,8±4,4 
длительной записи ЭКГ в отсутствие статистически 
значимых различий между группами по числу таких 
записей, которое в группе колхицина и группе плацебо 
достигало 14,6±4,6 и 13,0±4,7 записи соответственно 
(по данным анализа, в котором использовались дан-
ные о продолжительности наблюдения с учетом цензу-
рированных наблюдений; p=0,198). В течение первых 
3 дней после рандомизации (данные, полученные в 
день 4) отмечались статистически значимые различия 
между группами по уровню биомаркеров воспаления 
в крови, которые сохранялись до окончания периода 
наблюдения (т.е. до 90-го дня); причем в группе колхи-
цина по сравнению с группой плацебо были ниже кон-
центрации как СРБ, так и ИЛ-6. Следует отметить, что 
в день 1-й и день 4-й отмечалась статистически значи-
мая, хотя и слабая связь между продолжительностью 
выполнения радиочастотной аблации и концентра-
цией СРБ (коэффициент корреляции Спирмена для 
уровня СРБ в день 1-й и день 4-й достигал 0,207 и 0,304 
соответственно при p=0,003 и p<0,001 соответственно). 
Сходные данные были получены и для концентрации 
ИЛ-6 (коэффициент корреляции Спирмена для уровня 
ИЛ-6 в день 1-й и день 4-й достигал 0,164 и 0,241 соот-
ветственно при p=0,018 и p<0,001 соответственно). 
В группе колхицина и группе плацебо частота 
рецидива ФП достигала 31,1% и 49,5% соответ-
ственно (p=0,010), что соответствовало снижению 
относительного риска развития ФП на 37%. ОШ для 
основного показателя составляло 0,46 (при 95% ДИ от 
0,26 до 0,81). Результаты анализа основного показателя, 
выполненного с помощью метода Каплана—Мейера, 
свидетельствовали о раннем расхождении кривых, 
отражающих частоту развития рецидива ФП в груп-
пе колхицина и группе плацебо, которое отмечалось 
вскоре после завершения 3-месячного постаблацион-
ного периода. Следует отметить, что статистически 
значимые различия между группами выживаемости 
без развития аритмии отмечались и по данным ана-
лиза, не включавшего данные, полученные в течение 
3-месячного постаблационного периода. Результаты 
анализа кривых Каплана—Мейера, которые были под-
тверждены результатами анализа продолжительности 
периода до развития рецидива ФП, свидетельствовали 
о том, что наибольшее число рецидивов развивалось в 
течение первых 6 мес после аблации (71% рецидивов 
ФП было зарегистрировано в течение первых 180 дней 
после вмешательства, остальные 29% развились в тече-
ние последующего периода наблюдения; p<0,001). 
Результаты анализа частоты раннего развития ФП 
(т.е. в течение 3-месячного постаблационного перио-
да) также подтвердили ранее опубликованные данные 
об эффективности применения колхицина по сравне-
нию с плацебо, о которой свидетельствовало сниже-
ние относительного риска развития рецидива ФП на 
53% (рецидив ФП в течение такого периода в группе 
колхицина и группе плацебо развился у 16,5% и 34,9% 
больных соответственно; ОШ=0,37 при 95% ДИ от 0,19 
до 0,71; p=0,004). Причем концентрация ИЛ-6 и СРБ 
была статистически значимыми прогностическими 
факторами раннего рецидива ФП (p<0,001 для обоих 
показателей). 
По данным анализа продолжительности периода 
до развития неблагоприятных клинических исходов 
с помощью метода Каплана—Мейера размер лево-
го предсердия был наиболее значимым фактором, 
влияющим на частоту развития рецидива. Согласно 
результатам многофакторного регрессионного анали-
за Кокса, диаметр левого предсердия оставался наибо-
лее значимым фактором риска развития рецидива 
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ФП (стандартизованное отношение риска 7,64 при 
95% ДИ от 4,11 до 14,19; p<0,001). По данным оконча-
тельного анализа, применение колхицина оставалось 
статистически значимым прогностическим фактором 
отсутствия рецидива ФП (стандартизованное отноше-
ние риска 0,47 при 95% ДИ от 0,30 до 0,74; p=0,001), в 
то время как прогностически значимыми прогности-
ческими факторами развития ФП оставались сердеч-
ная недостаточность (стандартизованное отношение 
риска 1,74 при 95% ДИ от 1,08 до 2,81; p=0,022) и число 
пароксизмов ФП в течение предшествующих 12 мес до 
включения в исследование (стандартизованное отно-
шение риска для числа таких пароксизмов выше меди-
аны достигало 2,22 при 95% ДИ от 1,38 до 3,59).
Наиболее частым побочным эффектом были 
диарея и тошнота. частота развития диареи в груп-
пе колхицина и группе плацебо составляла 9,7% и 
1,9% соответственно (p=0,033), но такой побочный 
эффект был устойчивым (продолжительностью 
более 1 нед) или рецидивирующим лишь у 4,9% и 
1% больных соответственно. О развитии тошноты в 
группе колхицина и группе плацебо сообщили 5,8% и 
2,9% больных соответственно (p=0,498). у одного боль-
ного в группе колхицина отмечалось превышение верх-
ней границы нормы активности трансаминаз в крови, 
которая полностью нормализовалась после перерыва 
в приеме исследуемого препарата. Такое повыше-
ние концентрации трансаминаз не сопровождалось 
клиническими проявлениями и повышением уровня 
билирубина в крови. В ходе выполнения исследова-
ния не было отмечено случаев развития осложнений 
или неблагоприятных исходов, при которых требова-
лась госпитализация или применение лекарственной 
терапии. Частота досрочного прекращения приема 
исследуемых препаратов до завершения 3-месячного 
постаблационного периода в группе колхицина и груп-
пе плацебо составляла 10,8% и 4,5% соответственно 
(p=0,083). Следует отметить, что полностью прекрати-
ли прием исследуемого препарата не ранее чем через 
2 мес после начала его применения в группе колхи-
цина 7 больных из 12, а в группе плацебо — 3 больных 
из 5. 
Выводы
Применение колхицина по сравнению с плацебо 
после выполнения единственной ИЛВ по поводу парок-
сизмальной формы ФП сопровождается меньшей час-
тотой развития рецидива ФП. Такое снижение частоты 
развития рецидива ФП сопровождается улучшением 
физических и психологических показателей КЖ. 
